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内血管は NSE 染色では染色されず、NSE 陽性血管についての報告はない。またイン
ターフェロン誘導蛋白質のひとつである myxovirus resistance protein A（MxA）は、
皮膚筋炎において筋線維や筋内血管に高率に発現していることが報告されているが、
皮膚筋炎におけるMxA の感度や特異度については報告がないことから、検討を行っ
た。対象として、小児皮膚筋炎群 30例、成人皮膚筋炎群 10例、多発筋炎群 10例、
封入体筋炎群 10例、非炎症性筋疾患の対照群（NSE には 530例、MxA・MAC には
124例）を抽出し、生検骨格筋を用いて評価した。NSE 陽性血管については、「単核
細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」と「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」、両者を
含む「全ての NSE 陽性血管」を区別して検討した。その結果、NSE 陽性血管は、小
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児・成人皮膚筋炎群において高率に認められ、「全ての NSE 陽性血管」の感度は 92.5%
と、MxAの発現（75.0%）およびMAC の沈着（32.5%）に比して最も高かった。小
児・成人皮膚筋炎群を、多発筋炎群・封入体筋炎群と比較した特異度は、MxAの発

































要組織適合複合体クラスＩ（major histocompatibility complex class I: MHC-I）が、筋鞘











しばしば悪性腫瘍に伴って発症し、免疫抑制療法が奏効しない例もある 1, 5)。 
皮膚筋炎の最も特徴的な筋病理所見は、筋束の周辺部に萎縮線維が層状に集合した
perifascicular atrophy（筋束周辺筋萎縮）の存在である（図 1e）。Perifascicular atrophy
領域の萎縮線維は、ミトコンドリア酵素であるチトクローム c酸化酵素（cytochrome c 
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ひとつである myxovirus resistance protein A（MxA）に着目した。近年、皮膚筋炎の病




































































続切片を各染色につき 1検体 3切片ずつ作成し、30分間室温で風乾させた。 
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Perifascicular atrophyや血管の形態、単核細胞浸潤の有無などの評価のために、ヘマ











ヘマトキシリン・エオジン染色は、Harris ヘマトキシリン液に 4 分間浸した後に 10
分間水洗した。その後、1%エオジン液に 1 分間浸し、脱水、キシレン化、カナダバ
ルサムで封入した。 
 Gomori トリクローム変法は、Harris ヘマトキシリン液に 6分間浸した後に、10分間
水洗した。Gomori 液は、0.6 gのクロモトロープ 2R、0.3 gのファストグリーン FCF、
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0.6 gのリンタングステン酸、1.0 ml の無水酢酸液、100 ml の蒸留水を混合し、pH 3.4
に調整して作成した。この Gomori 液に 20分間浸した後に 0.2%酢酸液で洗い、脱水、
キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
 COX染色は、まず 60 mgの 3, 3’－ジアミノベンジジン－テトラヒドロクロライド
を 27 ml の 0.1M 酢酸ナトリウム液（pH 5.6）に溶解した後、3 mlの 1%塩化マンガン
液および 0.3 ml の 0.1%過酸化水素水と混合し、pH 5.5に調整して濾過した。この溶
液に 37℃下で 60分間浸した後に水洗し、1%硫酸銅五水和物液に 5 分間浸し、水洗、
脱水、キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
 NSE 染色は、まず 1.2 ml の 4%亜硝酸ナトリウム液、1.2 ml のパラローザニリン液、
30 ml の 0.1M リン酸塩溶液、0.75 ml の 1%酢酸ナフチル液を混合し、pH 6.5に調
整した。この溶液に切片を 37℃下で 30分間浸した後、30分間水洗し、脱水、キシレ
ン化、カナダバルサムで封入した。 
酸ホスファターゼ染色は、まず 0.97 gの酢酸ナトリウム、1.47 gのバルビタールナ
トリウム、140 ml の蒸留水、90 ml の 0.1規定の塩酸を混合して pH 5.0 に調整したベ
ロナール酢酸緩衝液を作成した。12 ml のベロナール酢酸緩衝液と 18 ml のアセトン
を混合して 4℃に冷却した溶液中に、切片を 10分間浸した。0.6 ml の 4%亜硝酸ナト
リウム液と 0.6 ml のパラローザニリン液を混合し、19.5 ml の蒸留水を加えた溶液を
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作成した。この溶液にさらに 15 mgのナフトール AS-B1リン酸と 1.5 ml の N, N－ジ
メチルホルムアミド液を混合し、最後に 7.5 ml のベロナール酢酸緩衝液を混合した溶
液に、水洗した切片を 37℃下で 60分間浸した。その後、水洗し、0.3%メチルグリー
ン液に 30分間浸してから水洗し、グリセリンゼリーで封入した。 
アルカリホスファターゼ染色は、まず 3.72 gのホウ酸と 13.3 gのホウ砂を 1000 ml
の蒸留水で溶解した 0.2M ホウ酸緩衝液を作成した。27 ml の 0.2Mホウ酸緩衝液と 30 
mgのナフチルリン酸塩、30 mgのファストブルーRR ソルト、3 ml の 0.1M 硫酸マ




ml の蒸留水、15.8 ml の 0.82%酢酸ナトリウム液、0.5 ml の 0.6%酢酸液、1.5 ml の 2.94%
クエン酸ナトリウム液、2.5 ml の 0.75%硫酸銅液、2.5 ml の 0.165%フェリシアン化カ
リウム液を混合した溶液に 37℃下で 20分間浸した。水洗し、Harris ヘマトキシリン
液に 1分間浸した後、再度水洗し、脱水、キシレン化、カナダバルサムで封入した。 
 
３ 免疫組織化学染色  
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切片を各一次抗体と 37℃下で 2時間反応させた。一次抗体として、抗ヒトMHC-I （Lab 
Vision, Fremont, CA, USA）マウスモノクローナル抗体、抗ヒトMAC（C5b-9; DAKO, 
Glostrup, Denmark）マウスモノクローナル抗体、抗ヒト MxA（Mx1/2/3; Santa Cruz 
Biotechnology, Santa Cruz, CA, USA）ウサギポリクローナル抗体を、5%ヤギ血清添加・
2%ウシ血清添加 0.01M リン酸緩衝生理食塩水で希釈して用いた。二次抗体としてペ
ルオキシダーゼ標識抗マウス IgGヤギポリクローナル抗体（Cell Signaling Technology, 
Danvers, MA, USA）またはペルオキシダーゼ標識抗ウサギ IgGヤギポリクローナル抗
体（Beckman Coulter, Brea, CA, USA）を用いて、室温で 1時間反応させた。最後に、
10 mgの 3, 3’－ジアミノベンジジン（Dojindo, Kumamoto, Japan）を 20 ml のトリス塩



















陽性と判定した（図 7e, 7h）。筋内血管のみまたは炎症細胞のみが MxA陽性を呈する




























顕微鏡（Tecnai spirit transmission electron microscope, FEI, Hillsboro, OR, USA）で観察
した。 
 


































ある小児 98例および成人 133例を筋病理所見に基づいて 4群に分類した（図 2）。
Perifascicular atrophyのある「確定的皮膚筋炎群」は、小児 46/98 例（46.9%）、成人 19/133
例（14.3%）、小梗塞のある「皮膚筋炎疑い群」は、小児 13/98 例（13.3%）、成人 12/133
例（9.0%）であった。炎症細胞浸潤のある「筋炎群」は、小児 16/98 例（16.3%）、成







３ 各炎症性筋疾患群の臨床的特徴  




４ NSE 陽性血管 
NSE 染色で観察すると、NSE 陰性の血管内皮細胞は薄く、血管壁の一部として見ら
れた（図 3d, 3f, 3h）。一方、NSE 陽性血管では、内皮細胞が腫大し、血管内腔へ突出
して見られる傾向にあった（図 3b, 4b）。小児・成人皮膚筋炎群では、NSE 陽性血管
は主に perifascicular atrophyに隣接した周鞘に分布していた（図 5a, 6a）。NSE 陽性血
管は、他のエステラーゼ染色である酸ホスファターゼ染色やアルカリホスファターゼ
染色、アセチルコリンエステラーゼ染色では染色されなかった（図 4c-e）。「単核細胞
浸潤を伴う NSE 陽性血管」と「単核細胞浸潤を伴わない NSE陽性血管」を比較する
と、単核細胞浸潤を伴う方がより強い NSE 活性を呈する傾向にあった（図 4f）。 
「全ての NSE 陽性血管（単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管と伴わない NSE 陽性血
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管を含む）」は、小児皮膚筋炎群では 28/30 例（93.3%）、成人皮膚筋炎群では 9/10 例
（90.0%）、多発筋炎群では 2/10 例（20.0%）、封入体筋炎群では 3/10 例（30.0%）に
認められた（表 2）。530人の対照群の中では、デュシェンヌ型筋ジストロフィー1例
および 4q35顔面肩甲上腕型筋ジストロフィー1例の計 2例（0.38%）において観察さ
れた（図 5h）。この 2 例は、筋ジストロフィーで見られる筋線維径の大小不同や壊死・
再生線維、筋内鞘の線維化に加えて、血管周囲に単核細胞浸潤を伴っていた。 
「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」は、小児皮膚筋炎群では 18/30 例（60.0%）、
成人皮膚筋炎群では 6/10 例（60.0%）、多発筋炎群では 2/10 例（20.0%）、封入体筋炎
群では 3/10 例（30.0%）、対照群では 2/530 例（0.38%）に認められた（表 2、図 5）。
すなわち、多発筋炎群・封入体筋炎群・対照群で見られた NSE 陽性血管は、全て単
核細胞浸潤を伴うものであった。 
一方、「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」は、小児皮膚筋炎群では 24/30 例
（80.0%）、成人皮膚筋炎群では 7/10 例（70.0%）に認められたが、多発筋炎群・封入






５ NSE 陽性血管の割合  
3視野内に含まれる総血管数中の「全ての NSE 陽性血管の割合」と「単核細胞浸潤











６ MxA・MAC免疫組織科学染色  
小児・成人皮膚筋炎群では、MxAもMAC も主に perifascicular atrophy領域におい
て免疫反応が陽性であったが（図 7e）、時に perifascicular atrophyのない筋束でも陽性
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の染色像を示した（図 7h, 7i）。多発筋炎や封入体筋炎群では、浸潤した炎症細胞が
MxAやMAC により染色された（図 7k, 7l, 7n, 7o）。 
MxA陽性例は、小児皮膚筋炎群では 22/30 例（73.3%）、成人皮膚筋炎群では 8/10
例（80.0%）、多発筋炎群では 0/10（0.0%）、封入体筋炎群では 0/10（0.0%）を占めた
（表 2）。MAC 陽性例は、小児皮膚筋炎群では 9/30 例（27.3%）、成人皮膚筋炎群で
は 4/10 例（40.0%）、多発筋炎群では 0/10 例（0.0%）、封入体筋炎群では 0/10 例（0.0%）
を占めた（表 2）。対照群から無作為に抽出した 124例中には、MxA 陽性例もMAC
陽性例も認めなかった（図 7b, 7c）。NSE 陽性血管のない小児・成人皮膚筋炎群 3例
のうち、2例はMxA陽性、3例がMAC 陽性だった。 
 








炎群 10例、封入体筋炎群 10例、対照群 124 例）計 144例と比較すると、「全ての NSE
陽性血管」の特異度は 96.5%とMxAおよび MAC の 100.0％と僅差であった。精度は、
「全ての NSE 陽性血管」（95.7%）、MxA（94.6%）、MAC（85.3％）のいずれも高かっ
た。 
感度は、「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」では 60.0%、「単核細胞浸潤を伴わな
い NSE 陽性血管」では 77.5%であった（表 4）。「単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管」
の特異度は、皮膚筋炎群と多発筋炎群・封入体筋炎群の比較では 75.0%、皮膚筋炎群





８ Perifascicular atrophy を伴わない小児・成人皮膚筋炎例における NSE、MxA、
MACの陽性の割合 
Perifascicular atrophyを伴わない小児・成人皮膚筋炎計 26例（皮膚筋炎疑い群 2例、
筋炎群 11例、非診断群 13例）では、NSE 陽性血管がある例は 10/26 例（38.5%：皮
膚筋炎疑い群 1例、筋炎群 9例）、MxA陽性例は 5/26 例（19.2%：皮膚筋炎疑い群 2
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例、筋炎群 3例）、MAC 陽性例は 7/26 例（26.9%：皮膚筋炎疑い群 2例、筋炎群 5例）





















体 8, 9)などの血管の異常所見が特徴的である。光学顕微鏡レベルでは、血管周囲の B
細胞を主体とした単核細胞浸潤や、血管壁の肥厚、血管内腔の閉塞が認められるこ
とがある。 







伴う NSE 陽性血管」の特異度は 75.0%と低かったが、「単核細胞浸潤を伴わない NSE




































り、血管障害および perifascicular atrophy がそれぞれ独立して生じると推測されて














たが、感度は 32.5%であった。MAC の血管への沈着は病初期に perifascicular atrophy
に先行して生じるといわれていることから、おそらくその感度も病期に影響されるも








Perifascicular atrophyを伴わない例で認められた NSE 陽性血管は、全て単核細胞浸潤
を伴うものであった。「単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管」は、perifascicular 
atrophyが存在する場合のみに認められる所見なのかは、今後の検討課題のひとつで
ある。 
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表１：各特発性炎症性筋疾患の対象患者群の臨床的特徴 
 小児皮膚筋炎 成人皮膚筋炎 多発筋炎 封入体筋炎 
対象患者数 30 10 10 10 
男:女 12 : 18 4 : 6 4 : 6 7 : 3 
筋生検時年齢 








































多発筋炎 封入体筋炎 対照 




























































NSE: nonspecific esterase、全ての NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管と
伴わない NSE 陽性血管を含む全て、細胞(+)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE
陽性血管、細胞(-)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管、MxA: 
myxovirus resistance protein A、MAC: membrane attack complex 
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表３：全ての NSE 陽性血管、MxA、MACの感度、特異度、精度 
小児・成人皮膚筋炎 
／多発筋炎・封入体筋炎 
全ての NSE陽性血管 MxA MAC 


























全ての NSE陽性血管 MxA MAC 
























非皮膚筋炎：多発筋炎、封入体筋炎、対照 124例、全ての NSE 陽性血管：単核細胞
浸潤を伴う NSE 陽性血管と伴わない NSE 陽性血管を含む全て、NSE: nonspecific 
esterase、MxA: myxovirus resistance protein A、MAC: membrane attack complex、CI: 
confidence interval (95%) 
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細胞(+)NSE陽性血管 細胞(-)NSE 陽性血管 




















細胞(+)NSE陽性血管 細胞(-)NSE 陽性血管 


















非皮膚筋炎：多発筋炎、封入体筋炎、対照 124 例、NSE: nonspecific esterase、細胞(+)NSE
陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管、細胞(-)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤
を伴わない NSE 陽性血管、CI: confidence interval (95%) 
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表５：Perifascicular atrophy を伴わない小児・成人皮膚筋炎例における陽性率 
筋病理学的分類 皮膚筋炎疑い群 筋炎群 非診断群 合計 (%) 
全ての NSE陽性血管 (例) 1/2 9/11 0/13 10/26 (38.5) 
細胞(+)NSE陽性血管 (例) 1/2 9/11 0/13 10/26 (38.5) 
細胞(-)NSE 陽性血管 (例) 0/2 0/11 0/13 0/26 (0.0) 
MxA陽性 (例) 2/2 3/11 0/13 5/26 (19.2) 
MAC陽性（例） 2/2 5/11 0/13 7/26 (26.9) 
NSE: nonspecific esterase、全ての NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE 陽性血管と
伴わない NSE 陽性血管を含む全て、細胞(+)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴う NSE
陽性血管、細胞(-)NSE 陽性血管：単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管、MxA: 



















図３：単核細胞浸潤を伴わない nonspecific esterase（NSE）陽性血管と NSE陰性血管  
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（a, b：連続切片）皮膚筋炎では、単核細胞浸潤を伴わない NSE 陽性血管を認める。
（c, d：連続切片）多発筋炎、（e, f：連続切片）封入体筋炎、（g, h：連続切片）対照で
は、単核細胞浸潤を伴わない血管は、全て NSE 陰性である。H&E：ヘマトキシリン・
エオジン染色、NSE：NSE 染色。横棒＝20 m。 
 








図５：単核細胞浸潤を伴う nonspecific esterase（NSE）陽性血管 
単核細胞浸潤を伴う血管（矢印）は、（a, b：連続切片）皮膚筋炎のみではなく（矢頭：




NSE 染色。横棒＝50 m。 
 
図６：単核細胞浸潤を伴わない nonspecific esterase（NSE）陽性血管 
（a, b：連続切片）皮膚筋炎では、単核細胞浸潤を伴わないNSE陽性血管を perifascicular 
atrophy（矢頭）と隣接した周鞘に認める。（c, d：連続切片）多発筋炎、（e, f：連続切
片）封入体筋炎（矢頭：縁取り空胞）、（g, h：連続切片）対照例では、単核細胞浸潤
を伴わない血管は NSE 陰性である。横棒＝50 m。 
 
図 7：「全ての nonspecific esterase（NSE）陽性血管」および「単核細胞浸潤を伴わな
い NSE 陽性血管」の割合 







差なく（P=0.49）、多発筋炎群・封入体筋炎群では、全例 0.0%だった。n.s.: not significant、
有意差なし。 
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